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Opioid-Switch oder -Rotation:
Warum und wie?
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Einleitung
Patienten, die mit opioiden Analgetika behandelt werden, sprechen gelegentlich
trotz Dosissteigerung nur unbefriedigend auf das Medikament an oder leiden
unter inakzeptablen Nebenwirkungen. In diesen Féllen kann eine Opioid-Rotation
(auch Opioid-Switch genannt) eine valable Strategie sein, um ein méglichst opti-
males Verhéltnis zwischen Analgesie und unerwdnschten Wirkungen zu erzielen.
Obwohl bisher nicht ausreichend in klinischen Studien validiert findet die
Opioid-Rotation in der tadglichen Praxis regelmdssig Verwendung.

Definition und Indikationen der Opioid-Rotation

Unter Opioid-Rotation versteht man den Austausch eines Opioids durch ein ande-
res Opioid derselben analgetischen Klasse bei d&quianalgetischer Dosis. Begrindet
wird diese Praxis damit, dass inkomplette Kreuztoleranzen zwischen den einzel-
nen Opioiden bestehen und diese Medikamente bei den betroffenen Patienten

— wahrscheinlich genetisch bedingt — in unterschiedlichem Masse eine Wirkung
entfalten oder Nebenwirkungen hervorrufen. Ein Opioid-Switch ist indiziert bei:

e Auftreten inakzeptabler Nebenwirkungen wéahrend einer Dosistitrationsphase
(Dosissteigerung),

e unzureichender analgetischer Wirkung trotz Dosistitration,
e problematischen Arzneimittelwechselwirkungen;
e Praferenz oder Notwendigkeit eines alternativen Verabreichungswegs;

e Anderungen des klinischen Zustands (z.B. Auftreten einer Niereninsuffizienz)
oder des pflegerischen Umfelds, welche die Verwendung eines Opioids mit
anderen pharmakokinetischen Eigenschaften erfordern;

e fehlender Einsatzmdglichkeit eines bestimmten Opioids z.B. aus finanziellen
Grtinden.

Welches neue Opioid ist zu wéahlen?

Die Wahl eines neuen Opioids ist primdr von medizinischen Faktoren abhdngig
zu machen, beispielsweise von der Erkrankung des Patienten, ihren Komorbidi-
taten, den weiteren verabreichten Medikamenten und den pharmakokinetischen
Eigenschaften des neuen Analgetikums. Morphin und Hydromorphon, die beide
nicht mit Cytochrom P450 interagieren, sind indiziert bei Patienten unter Polyme-
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dikation, akkumulieren sich jedoch im Falle einer Niereninsuffizienz. Fentanyl und
Methadon weisen bei einer Niereninsuffizienz ein geringeres Akkumulationsrisiko,
gleichzeitig jedoch zahlreiche Interaktionen mit Cytochrom P450 auf. Die Wahl!
eines neuen Opioids ist aber auch vom Alter und der ethnischen Zugehdrigkeit
des Patienten, seinem Aufenthaltsort und seinem familidren Umfeld abhéngig.

So sind Retard-Formulierungen oder transdermale Opioide im heimischen Umfeld
oder bei dlteren Patienten einfacher anzuwenden. Bei starken Schmerzen ist hin-
gegen der Einsatz eines schnell wirksamen Opioids angezeigt.

Modalitédten einer Opioid-Rotation

Eine Rotation erfordert die Kenntnis der analgetischen Aquivalenz der entspre-
chenden Opioide. Unter einer dquianalgetischen Dosis eines Opioids versteht
man diejenige Dosis, die im Vergleich zu einem Referenzopioid eine dquivalente
Analgesie hervorruft (Tabelle 1) (1). Die bekannten Aquivalenzen basieren auf
klinischen Studien, die meist Uber einen kurzen Zeitraum und mit schwachen
Dosierungen durchgefihrt wurden. Sie lassen sich daher nicht ohne Anpassungen
auf Patienten (Ubertragen, denen hoch dosierte Opioide verabreicht werden oder
die nicht an einer Tumorerkrankung leiden (2). Eine Rotation wird geméss Exper-
tenempfehlung in drei oder vier Schritten durchgefiihrt (Tabelle 2) (3).

e Schritt 1 besteht in der Kalkulation der dquianalgetischen Tagesdosis des neuen
Opioids.

e Schritt 2 erfordert eine automatische Dosisreduktion um 25-50%, je nach Alter,
Zugehdrigkeit zu einer nicht-kaukasischen Ethnie, Komorbiditdten und aktu-
eller Opioiddosierung. Dieser zweite Schritt ist darin begriindet, dass bei einer
dquianalgetischen Dosierung die effektive Wirkung des neuen Opioids aufgrund
individueller Variationen und einer inkompletten Kreuztoleranz oft unterschatzt
wird. Bei einem Opioid-Switch zu Methadon wird eine Dosisreduktion um
75-90% empfohlen. Bei transdermalem Fentanyl wiederum ist in den Herstel-
lerinformationen zur analgetischen Aquivalenz bereits eine Sicherheitsmarge
enthalten, sodass keine Dosisreduktion notwendig ist.

* Gewisse amerikanische Fachexperten empfehlen auch einen Schritt 3 (3), bei
dem die in Schritt 2 berechnete Dosis noch einmal um 15-30% nach oben
oder unten angepasst wird, insbesondere in Abhdngigkeit von der Schmerzin-
tensitdt, dem Alter des Patienten, einer unter Umstanden bestehenden Polyme-
dikation oder einem mdglicherweise vorliegenden akuten Verwirrheitszustand.

e Diese Empfehlungen dienen dazu, das Risiko einer Uberdosierung bei einer
Opioid-Rotation zu senken. Sie bieten jedoch keine Garantie, dass die Anfangs-
dosis des neuen Opioids angemessen ist. Aus diesem Grund ist auch Schritt 4
wichtig, bei dem die Schmerzen des Patienten und die Nebenwirkungen taglich
Uberprift werden, bis eine zufriedenstellende Schmerzlinderung erreicht ist.

Die Verschreibung einer kurz wirksamen Reservedosis in Héhe von 5-15% der Ta-
gesdosis ermdglicht es, eine unzureichende Dosierung bei Bedarf auszugleichen.
Eine Ausnahme bildet transmukosal wirksames Fentanyl, bei dem unabhéngig
von der Grunddosis zundchst die kleinstmdégliche Dosis (100 ug) zu wéhlen ist.
Die Summe der Giber 24 Stunden verabreichten Reservedosen und der Basisdosis
ergeben die neue Tagesdosis.
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Tabelle 1
Analgetische Aquivalenzen bei aktuellen starken Opioiden (1,2)

Aquivalenzdosen Maximaldosen
Verhéltnis Morphin p.o. : schwache Opioide p.o. p.o. s.c.liv.
Codein, Dihydrocodein 1:10 100 mg - p.o. 360 mg
Tramadol 1:10 100 mg 50 mg p.o. 400 mg
Buprenorphin s.1. 60-75: 1 0.175mg - ?
Buprenorphin t.d. Siehe Hersteller-

informationen
Verhdéltnis Morphin p.o.: andere starke Opioide p.o.
Morphin 10 mg 5mg
Hydromorphon 5:1 2 mg 1 mg
Oxycodon 1-2:1 5-7.5mg -
Methadon Je nach
Dosierung variabel
Fentanyl t.d. Siehe Hersteller-
informationen

Fentanyl! 200 : 1 - 50 ug
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Tabelle 2
Richtlinien fiir die Opioid-Rotation (3)

Schritt 1

Kalkulation der dquianalgetischen Dosis des
neuen Opioids auf der Grundlage analgetischer
Aquivalenzen.

Zum Beispiel Patient unter Morphin 100 mg/24 Std.
Switch zu Oxycodon:

- Verhéltnis zwischen Morphin und Oxycodon: 2:1

- Morphin 100 mg/24 Std. = Oxycodon 50 mg/24 Std.

Schritt 2
Reduktion der kalkulierten Dosis um 25-50% bei Switch
zu einem anderen Opioid als Methadon oder Fentany!

Reduktion um ca. 25%:

- Junge Patienten, Kaukasier

Schwache Opioid-Anfangsdosen

Reduktion um ca. 50%

Altere Patienten

Niereninsuffizienz, zahlreiche Komorbiditaten
Erhéhte Opioid-Anfangsdosen

«Palliative Info» ist eine gemeinsame Publikation von:

ne Innere Medizin I\/\
rale

gemeinsam + kompetent
. ensemble + compétent

GAM SWISSFAMILYDOCS palliativech  insieme + con competenza



